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カルシトニン遺伝子関連ペプチド（calcitonin gene related peptide；CGRP）は 37 個のアミノ酸からなる神経
ペプチドの一種であり、カルシトニンと CGRP をコードするカルシトニン遺伝子の選択的スプライシングによっ
て生じる。中枢神経系や末梢神経系に広く分布しており、血管拡張作用、心拍数増加、心筋収縮力増大、片頭痛な







いて飼育した。承認番号 2020-08, 2020-09。岡山理科大学の飼育室にて、室温 23±2 度に保ち、明暗サイクルは
12 時間毎（朝 7 時点灯、夜 7 時消灯）とし、自由給餌法にて飼育し、飲料水として水道水を与えた。CGRP KO
マウス（KO）は理化学研究所のバイオリソースセンターから提供を受け(B6.129S6-Calca<tm1Hku>)、岡山理科





マウスのストレス負荷には、社会敗北ストレスを行った。8 週齢雄性 CGRP KO マウスおよび 8 週齢雄性
C57BL/6J マウスを ICR マウスの入ったケージ内に毎日 5 分間滞在させ、恐怖と敗北ストレスを与えた。その後、
岡山理科大学紀要　第56号 A pp.35-40 (2020)
           (2020年10月29日受付、2020年12月11日受理)














Open field test；オープンフィールド試験 
円形のオープンフィールド槽（直径 57.5 cm, 高さ 32 cm）の中央に 19 分画したシートを敷き、マウスを入れ
て 3 分間の行動を観察し、区間横切り回数を測定した。 
Social interaction test；社会行動試験 
 四角形のフィールド槽の一角に空気穴の開いた透明なケージを設置し、その周囲（12cm×25.5cm）を
interaction zone とした。左右いずれかの角から入れ、2 分 30 秒間の行動を観察した。マウスが透明なケージ周
囲の interaction zone に滞在した時間を測定した。これを測定結果 A とした。その後、透明なケージ内に攻撃性
の強い ICRマウスを入れた状態でマウスをフィールド槽内の角から入れ、同様に 2分 30秒間における interaction 













理を行い、有意水準 5%以下を有意差ありと判定した。Two-way ANOVA にて交互関係が有意に見られた場合、





ルド槽にマウスを入れ、3 分間の自発行動量を観察した。得られた結果を Two-way ANOVA にて解析した結果、






























次に、社会行動性の変化を評価するため、社会行動試験を行った。得られた結果を two-way ANOA にて解析し























Fig. 1 ストレス負荷による一般行動への影響 
カッコ内の数字は各群の n 数を表している。Stress と CGRP で交互作用が有意に認められたため、全群比較を
Tukey’s テストにより行った。The each bar indicates mean±SEM, Two-way ANOVA, post hoc Tukey’s test. 
Fig. 2  ストレス負荷による社会行動性への影響 
カッコ内の数字は各群の n 数を表している。Stress と CGRP における交互作用、stress 負荷における社会
行動性への影響は認められなかった。CGRP 遺伝子要因において有意に差が見られた。The each bar 




























槽内のケージに入っている新奇マウスに興味を示すため interaction zone に近づく時間が長くなる。一方でスト
レス負荷マウスはストレスを与えられたマウスに回避行動を行うため interaction zone に近づく時間が短くなる
ことや、スクロースの嗜好性が低下し、血清コルチコステロン濃度が上昇することが報告されている 5)。この効果
はストレスを与えることを中止してもその後 1 ヶ月は持続することが報告されており 9)、三環系抗うつ薬のイミ
プラミンやセロトニン再取り込み阻害薬のフルオキセチン投与により社会行動性の改善が認められることから 8)、
うつ様行動の評価として様々な実験において使用されている。我々は以前 CGRP の投与によりうつ様行動の改善
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Calcitonin gene-related peptide (CGRP) is a well-known neuropeptide that has potent vasodilator properties and 
is involved in pain transmission. We have reported that the pre-administration of CGRP ameliorates depression-
like behavior caused by chronic (15-day) stress exposure and exerts antidepressant-like effects by increasing the 
levels of nerve growth factor. However, it remains unclear whether stress affects behavior in the absence of CGRP. 
Therefore, the present study evaluated whether CGRP-deficient mice exhibit altered behavior under conditions of 
social defeat stress. Male CGRP-knockout mice were subjected to social defeat stress for 5 min/day for 14 days. 
Social defeat stress significantly decreased locomotor activity in wild-type mice. Conversely, CGRP deficiency 
reduced social interactions independently of stress exposure. These results suggest that CGRP deficiency reduces 
social behavior regardless of the amount of stress. 
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